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1. INTRODUCCION 
 
El Certolizumab pegol es un Inhibidor de factor alfa de necrosis tumoral TNFa  y 
es utilizado en el tratamiento de  algunas enfermedades autoinmunes, es 
altamente efectivo en el tratamiento de la psoriasis 2-5% de los pacientes tratados 
(Conrad et al., n.d.), es efectivo en el tratamiento de la aterosclerosis (Chistiakov, 
Melnichenko, Andrey, Myasoedova, & Orekhov, 2018)  y mayormente en artritis 
reumatoide  (Lau et al., 2018),  sin embargo según estudios los pacientes  están 
sujetos a una alta  incidencia de infección grave y otros eventos adversos 
durante el uso de Certolizumab pegol  (Mariette X, 2018).  Actualmente en 
Colombia no se dispone de información suficiente referente a los eventos 
adversos presentados durante el tratamiento de estas patologías con 
Certolizumab pegol. 
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2. OBJETIVOS 
 
2.1. Objetivo general 
 
Caracterizar los eventos adversos con Certolizumab pegol reportados en 
Bogotá D.C. en el periodo 2012 a 2017. 
 
2.2. Objetivos específicos 
 
 Evaluar la causalidad y seriedad de los eventos adversos reportados con 
Certolizumab pegol al programa distrital de farmacovigilancia de Bogotá D.C. 
entre los años 2012 a 2017. 
 
 Describir las variables de persona, tiempo y las propias de los eventos 
adversos reportados.  
 Generar una pieza comunicativa audiovisual encaminada a la identificación, 
prevención, tratamiento y reporte de reacciones adversas con Certolizumab 
pegol dirigido a pacientes y personal de la salud.   
 Generar un artículo científico con los resultados del estudio descriptivo. 
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3. DEFINICIONES 
 
Las definiciones descritas a continuación son referenciadas por Secretaría Distrital 
de Salud. Dirección de Salud Pública, fundamentos de farmacovigilancia (Secretaria 
Distrital de Salud, 2013): 
3.1. Causalidad 
Los métodos de evaluación de causalidad basan sus análisis en los criterios 
genéricos utilizados en epidemiologia, conocidos como los criterios Austin Bradford-
Hill, como se observará en los siguientes ítems:  
3.1.1. Definitiva 
Acontecimiento clínico, incluso alteraciones en las pruebas de laboratorio, que 
se manifiesta con una secuencia temporal plausible relacionada con la 
administración del medicamento, y que no puede ser explicado por la 
enfermedad concurrente ni por otros medicamentos o sustancias. La 
respuesta a la supresión del medicamento (retirada) debe ser plausible 
clínicamente. El acontecimiento debe ser definitivo desde un punto de vista 
farmacológico o fenomenológico, utilizando, si es necesario, un procedimiento 
de re exposición concluyente.  
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3.1.2. Probable 
Acontecimiento clínico, incluso alteraciones en las pruebas de laboratorio, que 
se manifiesta con una secuencia temporal razonable respecto a la 
administración del medicamento; es improbable que se lo atribuya a la 
enfermedad concurrente o a otros medicamentos o sustancias, y al retirar el 
medicamento se presenta una respuesta clínicamente razonable. No se 
requiere tener información sobre re exposición para asignar esta definición.  
3.1.3. Posible 
Acontecimiento clínico, incluso alteraciones en las pruebas de laboratorio, que 
se manifiesta con una secuencia temporal razonable en cuanto a la 
administración del medicamento, pero puede ser explicado también por la 
enfermedad concurrente o por otros medicamentos o sustancias. La 
información respecto a la retirada del medicamento puede faltar o no estar 
clara.  
3.1.4. Improbable 
Acontecimiento clínico, incluso alteraciones en las pruebas de laboratorio, que 
se manifiesta con una secuencia temporal improbable relacionada con la 
administración del medicamento, y que puede ser explicado de forma más 
plausible por la enfermedad concurrente o por otros medicamentos o 
sustancias.  
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3.1.5. Condicional/no clasificada 
Acontecimiento clínico, incluso alteraciones en las pruebas de laboratorio, 
notificado como una reacción adversa, de la que es imprescindible obtener 
más datos para poder hacer una evaluación apropiada, o cuyos datos 
adicionales están bajo examen 
3.1.6. No evaluable / inclasificable 
Notificación que sugiere una reacción adversa, pero que no puede ser juzgada 
porque la información es insuficiente o contradictoria, y que no puede ser 
verificada o completada en sus datos.  
3.2. Evento Adverso a un Medicamento (EAM) 
Se define como cualquier evento o suceso desfavorable detectable en el paciente 
que puede aparecer durante el tratamiento con un producto farmacéutico, incluyendo 
los productos biológicos, pero que no tiene una relación de causalidad derivada de 
su uso. La información disponible y reportada que se relaciona con la descripción 
clínica (signos y síntomas) de la presencia de eventos adversos y con la posible 
existencia de una relación causal con el fármaco administrado, pero que es 
desconocida o que no está suficientemente documentada, se denomina señal, 
término que también se define, como un aviso sobre la existencia de información que 
sugiere una relación causal entre un evento indeseable el uso de un medicamento. 
Se debe reportar todo evento clínico desfavorable que se presente en un paciente, 
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ante la más mínima sospecha, por pequeña que sea, de que dicho evento pueda 
estar relacionado con el uso de un medicamento, sin importar que no se disponga 
de toda la información necesaria para realizar un análisis de causalidad.  
3.3. Evento Adverso con Complicaciones Evitables  
Es todo evento adverso definido como evitable pero que no tuvo un tratamiento 
adecuado, ocasionado complicaciones en el estado clínico del paciente.  
3.4. Evento Adverso Evitable 
Se considera todo evento clínico desfavorable confirmado, que se presenta luego de 
la administración de un medicamento y que se produce como consecuencia de 
situaciones relacionadas con la prescripción o la dispensación incorrectas o por el 
uso inadecuado por parte del paciente.  
3.5. Evento Adverso No Evitable 
Se considera todo evento clínico desfavorable confirmado, que se presenta luego de 
la administración de un medicamento en condiciones clínicas, técnicas y 
administrativas adecuadas desde el punto de vista terapéutico y desde la relación 
beneficio-riesgo.  
3.6. Farmacovigilancia 
Es la ciencia y actividades relacionadas con la detección, evaluación, entendimiento 
y prevención de los eventos adversos o cualquier otro problema relacionado con 
medicamentos.  
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3.7. Gravedad 
El análisis de las SRAM debe iniciar por el análisis de la gravedad del caso, pues, 
como se ha observado, debe existir priorización para los casos graves. La gravedad 
del evento reportado puede clasificarse según las siguientes categorías: 
3.7.1. Leves 
Manifestaciones clínicas poco significativas o de baja intensidad, que no 
requieren ninguna medida terapéutica importante, o no justifican suspender el 
tratamiento.  
3.7.2. Moderadas 
Manifestaciones clínicas importantes, sin amenaza inmediata para la vida del 
paciente, pero que requieren medidas terapéuticas o la suspensión de 
tratamiento.  
3.7.3. Graves 
Las que producen la muerte, amenazan la vida del paciente, producen 
incapacidad permanente o sustancial, requieren hospitalización o prolongan 
el tiempo de hospitalización, o producen anomalías congénitas o procesos 
malignos.  
3.8. Problemas Relacionados con Medicamentos (PRM) 
Aquellas situaciones que en el proceso de uso de medicamentos causan o pueden 
causar la aparición de un resultado negativo asociado a la medicación.  “Son 
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aquellas situaciones que en el proceso de uso de medicamentos causan o pueden 
causar la aparición de un resultado negativo asociado a la medicación.  
3.9. Reacción Adversa a Medicamentos (RAM) 
Una respuesta que es nociva y no intencionada, y que se produce a dosis 
normalmente utilizadas en los seres humanos para la profilaxis, diagnóstico o 
tratamiento de la enfermedad, o para la modificación de una función fisiológica. Una 
reacción adversa a un medicamento, a diferencia de un evento adverso, se 
caracteriza por la sospecha de una relación de causalidad entre el medicamento y el 
suceso, es decir, se juzga que ha sido, al menos, posiblemente relacionada con el 
tratamiento.  
3.10. Clasificación Alfabética  
Las RAM han sido tipificadas según la clasificación clásica de Park y Coleman, 
quienes proponen cuatro categorías: A, B, C, D, y modificada, a su vez, por Edwards 
y Aronson, quienes incluyeron las categorías E y F, de acuerdo con la inicial de la 
palabra inglesa que define cada tipo de reacción: 
3.10.1. Reacciones adversas tipo A, o augmented (aumentadas) 
Son reacciones dosis dependientes, y desde el punto de vista clínico, 
previsibles. Aparecen relativamente a menudo, y, en general, no revisten 
gravedad. Constituyen alrededor del 75% de todas las reacciones adversas 
de los fármacos y se manifiestan como un aumento del efecto farmacológico; 
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en general, se deben a un exceso de concentración a la altura de su lugar de 
acción, por la alteración de procesos farmacocinéticos. Son más comunes en 
las personas mayores que en las jóvenes. Pueden estar ligadas al efecto 
principal del medicamento, o estarlo a una propiedad farmacológica del 
fármaco, pero que no es base de su aplicación terapéutica. Este tipo de 
reacciones se consideran de poca importancia y se relacionan con molestias 
gastrointestinales, cefaleas, cambios en el patrón del sueño, malestar, etc. 
Pero al paciente que las experimenta le preocupan, y pueden ser un problema 
importante para el buen cumplimiento del tratamiento.  
3.10.2. Reacciones adversas tipo B, o bizarre (raras, anómalas)  
No dependientes de la dosis, pueden producirse aun con dosis terapéuticas y 
son más graves que las anteriores. Incluyen las reacciones idiosincráticas, 
debidas a las características específicas del paciente con un componente 
genético, y a las reacciones alérgicas o de hipersensibilidad con un 
componente inmunológico; son reacciones imprevisibles, y la 
Farmacovigilancia es de vital importancia para su conocimiento. Son 
reacciones cualitativamente anormales, muy heterogéneas en sus 
manifestaciones y que solo aparecen en determinadas personas.  
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3.10.3. Reacciones adversas tipo C, o chronic (crónicas) 
Aparecen a consecuencia de tratamientos prolongados, que pueden 
prolongarse por meses o, incluso, años. Aparecen a causa de la interacción 
permanente y mantenida de un fármaco con un órgano diana.  
3.10.4. Reacciones adversas tipo D, o delayed (demoradas, retrasadas) 
Corresponden a las reacciones adversas que aparecen tiempo después de la 
administración del fármaco, y se diferencian de las anteriores en que la 
exposición puede ser ocasional, y no continuada. Ejemplos de este tipo de 
reacciones son las malformaciones teratogénicas y la carcinogénesis. Son 
bastante difíciles de detectar, debido a lo prolongado del tiempo, lo que 
supone una dificultad para poder establecer una relación causa-efecto. 
3.10.5. Reacciones adversas tipo E, o end (of use, al final del uso) 
Ocurren al retirar la administración del medicamento. Su manejo consiste en 
reintroducir el medicamento y retirarlo lentamente. Ejemplos: el síndrome de 
retirada de opiáceos, o la isquemia miocárdica por retiro de betabloqueadores. 
3.10.6. Reacciones adversas tipo F, o failure (fallo inesperado de la terapia) 
Son reacciones adversas relacionadas con la dosis y a menudo ocasionadas por 
interacciones medicamentosas. Su manejo se hace incrementando la dosis o 
considerando efectos de otra terapia concomitante. Ejemplo: dosis inadecuada 
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de anticonceptivos orales; particularmente, cuando se los utiliza con inductores 
enzimáticos específicos. 
3.11. Resultados Negativos Asociados a la Medicación (RMN) 
Resultados en la salud del paciente no adecuados al objetivo de la Farmacoterapia 
y asociados al uso o fallo en el uso de medicamentos.  
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4. MARCO TEORICO 
 
Las enfermedades autoinmunes son un grupo de trastornos crónicos caracterizados 
por la activación de múltiples vías inmunes e inflamatorias contra el propio organismo 
(El-Gabalawy, Guenther, & Bernstein, 2010). Las seis enfermedades autoinmunes 
que están asociadas con un alto impacto socioeconómico son la psoriasis (PS), la 
artritis reumatoide (AR), la artritis psoriásica (AP), el lupus eritematoso sistémico 
(LES) y las enfermedades inflamatorias del intestino (EII), que incluyen Enfermedad 
de Crohn y colitis ulcerosa (CU). Uno de los medicamentos utilizado actualmente 
para el tratamiento de la AR y enfermedades  autoinmunes relacionadas es el 
Certolizumab pegol, pertenece al grupo de los Inmunosupresores, inhibidores del 
factor de necrosis tumoral alfa (TNFα), (Ficha Técnica,2012) y está compuesto por 
un fragmento Fab' de un anticuerpo humanizado recombinante contra el factor de 
necrosis tumoral α (TNFα) expresado en Escherichia coli y conjugado con 
polietilenglicol (PEG) (EMA, 2012). 
En Colombia la prevalencia de AR es de 0,2 casos por cada 100 habitantes, su 
prevalencia es mayor en Bogotá D.C y los departamentos de eje cafetero (Antioquia, 
Quindio, Caldas y Risaralda) (Cuenta de Alto Costo, 2016). En el mundo la 
prevalencia varía de acuerdo con la población de estudio, pero se encuentra en un 
rango entre 0,2% y 5% (Alamanos & Drosos, 2005). En América Latina se estima 
que la prevalencia es de 0.4% (Rudan et al., 2015). 
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4.1. Artritis 
 
La artritis reumatoide es una enfermedad inflamatoria crónica de origen desconocido 
que se caracteriza por poliartritis simétrica y periférica. Constituye la modalidad más 
frecuente entre las artritis inflamatorias crónicas y suele ocasionar daño articular y 
discapacidad física. Se trata de un trastorno de orden general (sistémico) y por ello 
la AR puede acompañarse de diversas manifestaciones extraarticulares, como fatiga, 
nódulos subcutáneos, afectación pulmonar, pericarditis, neuropatía periférica, 
vasculitis y anomalías hematológicas (Kasper et al., 2012). 
La artritis reumatoide según estudios resulta de la activación de linfocitos T, la cual 
da origen a citocinas derivadas de ellos, como IL-1 y TNF-α . También se advierte 
activación de linfocitos B y de la respuesta humoral, si bien gran parte de los 
anticuerpos generados pertenecen a la clase IgG de especificidad desconocida, cuya 
producción parece ser desencadenada por la activación policlonal de linfocitos B y 
no como respuesta a un antígeno específico. En la membrana sinovial reumatoide 
se han identificado innumerables citocinas, incluidos IL-1 y TNF-α. Algunas de las 
acciones de las citocinas en cuestión conllevan la liberación de prostaglandinas y 
tromboxano A2 (TXA2), pero los inhibidores de la COX al parecer bloquean sólo sus 
efectos pirógenos. Además, muchas de las acciones de las prostaglandinas inhiben 
la respuesta inmunitaria e incluyen la supresión de la función de linfocitos T 
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auxiliadores y células B, e inhibición de la producción de IL-1 (Brunton, Parker, 
Blumenthal, & Buxton, 2008).  
Un subgrupo de esto son las espondiloartropatías (EPA) agrupan distintas 
enfermedades cuya lesión elemental es una lesión inflamatoria de las entesis axiales 
y/o periféricas. Se trata de la espondiloartritis anquilosante (EA), las artritis reactivas 
(AR),  y la artritis psoriásica (RP) (Sibilia, Pham, Sordet, Jaulhac, & Claudepierre, 
n.d.). 
 
4.1.1. Artritis idiopática juvenil 
 
La AIJ es un tipo de artritis que afecta a los niños. Es una enfermedad crónica 
que provoca dolor e inflamación en las articulaciones. Se trata de una 
enfermedad autoinmunitaria, que se origina cuando el sistema inmunitario 
confunde las células sanas con sustancias peligrosas y ataca erróneamente 
a las células del propio organismo, provocando inflamación y otros síntomas. 
La AIJ suele manifestarse antes de los 16 años y los síntomas pueden 
aparecer a partir de los seis meses de vida. La AIJ es poliarticular cuando hay 
varias articulaciones afectadas, por ejemplo, cinco o más articulaciones 
grandes y pequeñas de las piernas y los brazos, además de la mandíbula y el 
cuello (Pfizer, 2018). 
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4.1.2. Espondiloartritis axial 
La EA es una enfermedad reumática que afecta principalmente a la columna 
vertebral. La enfermedad no se debe al desgaste de las articulaciones, sino a 
un trastorno del sistema inmunitario. Este ataque provoca una inflamación de 
las vértebras, causante del dolor de espalda crónico que sufren las personas 
con EA. En la mayoría de los casos, la EA afecta a las articulaciones 
sacroilíacas, que unen la parte inferior de la columna con la pelvis. El avance 
de la enfermedad puede dar lugar a la formación de hueso nuevo (osificación) 
en la columna. Esto hace que las vértebras queden soldadas entre sí, 
reduciendo la movilidad y provocando un encorvamiento permanentemente 
de la columna hacia delante (Pfizer, 2018). 
La Espondiloartritis axial es una enfermedad frecuente (0,5 y el 1% de la 
población mundial) que afecta sobre todo a la raza blanca. Habitualmente 
aparece en varones entre los 20-30 años de edad y es menos frecuente en 
mujeres (Pfizer, 2018). 
4.1.3. Artritis psoriásica 
 
La AP es una enfermedad crónica caracterizada por el dolor constante y la 
sensibilidad al tacto de las articulaciones afectadas, además de rigidez, 
inflamación de los dedos de las manos y los pies, placas de piel enrojecida 
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cubierta de escamas y alteraciones en las uñas (cambio de color, 
engrosamiento, hendiduras y separación del lecho ungueal). Los problemas 
en las articulaciones asociados a la AP no se deben al desgaste natural, sino 
a un proceso inflamatorio que se origina, al igual que otros síntomas de la 
enfermedad, por un desequilibrio del sistema inmunitario (Pfizer, 2018). 
4.1.4.  Signos y/o síntomas AR 
 
 Fiebre  
 Dolor 
 Hinchazón  
 Rigidez de articulación 
 Exantema fotosensible 
 Fenómeno de Raynaud 
 Adenopatías 
 Pérdida de fuerza muscular (Cuevas, 2018) 
En el caso de la espondilitis anquilosante, artritis psoriásica (AP), artritis asociada a 
enfermedad inflamatoria (intestinal y artritis reactiva), los síntomas se caracterizan 
por una oligoartritis asimétrica, de predominio en extremidades inferiores, lumbalgia 
inflamatoria, sacroileítis, síntomas o signos de entesopatía y HLA-B27 positivo. La 
afectación de articulaciones interfalángicas distales y la dactilitis son rasgos muy 
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evidentes de la AP. Pueden existir claves extraarticulares para el diagnóstico, como 
uveítis, uretritis, diarrea, piqueteado ungueal o exantema psoriasiforme (Alperi López 
et al., 2014) . 
 
4.1.5. Diagnostico 
 
El proceso diagnóstico se basa en una anamnesis, exploración física sistemática, 
pruebas complementarias, estudio de autoinmunidad, y estudios de imagen. Para el 
diagnóstico de la enfermedad puede ser utilizado el “algoritmo diagnóstico en artritis 
de inicio y sospecha de ERAS” Anexo 3.  
En los últimos 20 años han revolucionado los paradigmas contemporáneos para el 
diagnóstico y el tratamiento de la AR. Se utilizan sistemáticamente junto con el factor 
reumatoide su presencia a títulos altos es sugestiva, el ACPA es altamente específico 
para AR y particularmente útil en pacientes FR negativo en la fase precoz., los 
anticuerpos séricos contra péptidos citrulinados cíclicos (anti-CCP, cyclic citrullinated 
peptides) como biomarcadores de importancia diagnóstica y pronóstica; Los ANCA 
son marcadores serológicos útiles en el diagnóstico y clasificación de determinadas 
formas de vasculitis sistémicas necrosantes. (Kasper et al., 2012).  
4.2.  Certolizumab pegol 
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El Certolizumab pegol es un fármaco inmunosupresor, es decir, que reduce la 
actividad del sistema inmunitario. Está compuesto de un anticuerpo monoclonal, El 
Certolizumab pegol se ha diseñado para unirse a una proteína mensajera del 
organismo denominada factor de necrosis tumoral-alfa (TNF-alfa). Este mensajero 
es el que provoca la inflamación y se encuentra en niveles elevados en pacientes 
con las enfermedades tratadas con Certolizumab pegol, al bloquear el TNF-alfa, el 
Certolizumab pegol reduce la inflamación y otros síntomas de las enfermedades. 
La pegilación reduce la velocidad de eliminación de la sustancia del organismo, lo 
que permite administrar el medicamento con una frecuencia menor (EMA, 2012). 
 
4.3. Farmacodinamia 
 
4.3.1. Mecanismo de Acción 
 
Certolizumab pegol en un inhibidor selectivo del factor de necrosis tumoral alfa 
humano (TNFα), al que se une con una constante de disociación de 90 pM. Está 
formado por un fragmento de un anticuerpo humanizado recombinante conjugado 
con polietilenglicol (pegilación). El efecto neutralizante sobre el TNFα inhibe su 
acción como citoquina proinflamatoria. Se ha demostrado que este fármaco 
neutraliza el TNFα humano soluble y unido a membrana de forma dosis dependiente.  
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Certolizumab pegol no contiene región Fc (fragmento cristalizable), que en 
condiciones normales forma parte de la molécula de un anticuerpo completo, por 
tanto, no fija el complemento ni provoca citotoxicidad celular dependiente de 
anticuerpo in vitro. Tampoco induce apoptosis in vitro, en los monocitos y linfocitos 
obtenidos de sangre periférica humana, ni de granulación de neutrófilos (Del, 
Autores, & Informe, 2010). 
 
4.3.2. Indicaciones  
Actualmente en Colombia el principio activo Certolizumab pegol ante INVIMA solo 
tiene un registro sanitario vigente, está bajo la presentación de 200 mg solución 
inyectable en jeringa precargada, y  fue aprobado para las bajo las siguientes 
indicaciones:  
Artritis reumatoide: Certolizumab pegol está indicado para el tratamiento 
coadyuvante de adultos con artritis reumatoide moderada a severamente 
activa.  
Espondilo-artritis axial: Certolizumab pegol está indicado para el tratamiento 
coadyuvante de pacientes adultos con espondilo-artritis axial activa, 
incluyendo aquellos pacientes con espondilitis anquilosante y pacientes con 
espondilo-artritis axial no-radiográfica. 
Artritis Psoriásica: Certolizumab pegol está indicado en combinación con 
metotrexato para el tratamiento de pacientes adultos con artritis psoriásica 
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activa cuando el tratamiento con FAMES (Fármacos activos modificadores de 
enfermedad) ha sido inadecuado. Puede administrarse en monoterapia 
cuando no resulte apropiado el tratamiento con metotrexato (INVIMA, 2016) . 
 
4.3.3. Posología 
Posología Dosis de carga: La dosis inicial recomendada de Certolizumab pegol para 
pacientes adultos es de 400 mg (administrado como 2 inyecciones subcutáneas de 
200 mg cada una) en las semanas 0, 2 y 4.  
En artritis reumatoide y artritis psoriásica, durante el tratamiento con Certolizumab 
pegol se debe continuar utilizando MTX cuando sea apropiado (EMA, 2012).  
Dosis de mantenimiento:  
Artritis reumatoide 
Después de la dosis de inicio, la dosis de mantenimiento recomendada de 
Certolizumab pegol para los pacientes adultos con artritis reumatoide es de 
200 mg cada 2 semanas. Una vez se confirma la respuesta clínica, se puede 
considerar una dosis alternativa de mantenimiento de 400 mg cada 4 
semanas. Durante el tratamiento con Certolizumab pegol se debe continuar 
utilizando MTX cuando sea apropiado (EMA, 2012). 
Espondiloartritis axial 
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Después de la dosis de inicio, la dosis de mantenimiento recomendada de 
Certolizumab pegol para los pacientes con espondiloartritis axial es de 200 
mg cada 2 semanas o 400 mg cada 4 semanas (EMA, 2012). 
Artritis psoriásica 
 Después de la dosis de inicio, la dosis de mantenimiento recomendada de 
Certolizumab pegol para los pacientes adultos con artritis psoriásica es de 200 
mg cada 2 semanas. Una vez se confirma la respuesta clínica, se puede 
considerar una dosis alternativa de mantenimiento de 400 mg cada 4 
semanas. Durante el tratamiento con Certolizumab pegol se debe continuar 
utilizando MTX cuando sea apropiado (EMA, 2012). 
 
Para las indicaciones anteriores, los datos disponibles sugieren que la 
respuesta clínica se alcanza normalmente dentro de las 12 primeras semanas 
de tratamiento. La continuación del tratamiento debe ser cuidadosamente 
reconsiderada en pacientes que no hayan mostrado evidencia de beneficio 
terapéutico dentro de las primeras 12 semanas de tratamiento (EMA, 2012). 
 
Dosis olvidada: Los pacientes que hayan olvidado inyectarse una dosis se deben 
inyectar la siguiente dosis de Certolizumab pegol tan pronto como lo recuerden y 
continuar inyectándose las dosis siguientes como se les indicó (EMA, 2012).  
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Poblaciones especiales: 
Población pediátrica (< 18 años) 
No se ha establecido la seguridad y eficacia de Certolizumab pegol en niños 
y adolescentes menores de 18 años. No hay datos disponibles (EMA, 2012).  
Pacientes de edad avanzada (≥ 65 años) 
No se necesita ajuste de dosis. No se observó ningún efecto de la edad en los 
análisis farmacocinéticos poblacionales (EMA, 2012).  
 Insuficiencia hepática y renal 
Certolizumab pegol no se ha estudiado en estas poblaciones de pacientes. No 
pueden hacerse recomendaciones de dosis (EMA, 2012). 
4.3.4. Eficacia clínica en artritis reumatoide 
El Certolizumab pegol está aprobado en Estados Unidos para el tratamiento de la 
enfermedad de Crohn y para el control de los signos y los síntomas de AR moderada 
o grave y, recientemente, la European Medicines Agency lo ha aprobado para el 
tratamiento de la AR en Europa al igual que en Colombia. Los datos de eficacia y 
seguridad de CZP en el tratamiento de la AR que han permitido su comercialización 
provienen de un programa de ensayos clínicos de fase III en pacientes adultos con 
enfermedad activa. Se han realizado 3 estudios aleatorizados multicéntricos, doble 
ciego, controlados con placebo, en fase III: FAST4WARD, RAPID 1, RAPID 2. Estos 
dos últimos estudios se han prolongado de forma abierta (Delgado, Federico, & 
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González, 2011). El estudio FAST4WARD (Eficacy and Safety of Certolizumab 
Pegol–4Weekly Dosage in Rheumatoid Arthritis) (Fleischmann et al., 2009) es un 
estudio aleatorizado, multicéntrico, internacional, doble ciego, controlado con 
placebo, de grupos paralelos de 24 semanas de duración. El objetivo fue evaluar 
eficacia y seguridad frente a placebo de una pauta de 400 mg de CZP, en 
monoterapia, por vía sc, cada 4 semanas, en pacientes con AR activa que habían 
experimentado un fracaso con al menos un fármaco antirreumático modificador de 
enfermedad previo, incluido MTX. Se incluyó a pacientes que tenían una enfermedad 
activa: 9 o más articulaciones dolorosas, 9 o más tumefactas de un total de 68 y al 
menos uno de los siguientes: rigidez matutina ≥ 45 min, velocidad de sedimentación 
glomerular ≥ 28 mm/h o proteína C reactiva ≥ 10 mg/l. Se incluyó a 220 pacientes 
aleatorizados 1:1 a recibir tratamiento con CZP 400 mg sc (n = 111) o placebo (n = 
109), cada 4 semanas. Como variable principal se realizó el análisis de la respuesta 
ACR 20 en la semana 24. No se analizaron los datos de progresión radiográfica. 
Hubo una elevada tasa de abandonos en el grupo placebo, un 68,8%, en relación 
con el hecho de que los pacientes que en la semana 12 no tenían una respuesta 
ACR 20 se retiraban del estudio por ineficacia, pudiendo entrar en una fase de 
extensión abierta, el porcentaje de pacientes que alcanzaron la respuesta ACR 20 
en la semana 24 en el grupo de CZP (45,5%) era significativamente mayor (p < 0,001) 
con respeto al grupo placebo (9,3%)  
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4.3.5. Perfil de seguridad 
En los ensayos clínicos, la exposición media al fármaco fue más larga en los grupos 
de pacientes tratados con CZP que en los del grupo placebo, por lo que los datos se 
presentaron como tasa de incidencia (eventos por 100 pacientes-ano) para ajustar 
las diferencias. La mayoría de los acontecimientos adversos fueron de intensidad 
leve a moderada y se debieron fundamentalmente a un aumento en los procesos 
infecciosos. No obstante, la tasa de abandonos por esta causa fue baja. Respecto a 
los cuadros infecciosos, la frecuencia de infecciones graves fue superior en los 
pacientes que recibieron agente activo (Week et al., 2008). 
En mujeres en estado de embarazo se realizó un estudio farmacocinético de mujeres 
≥30 semanas de embarazo que recibieron CZP comercial para una indicación 
localmente aprobada (última dosis ≤35 días antes del parto). Se tomaron muestras 
de sangre de las madres, los cordones umbilicales y los bebés en el momento del 
parto, y los recién nacidos otra vez en las semanas 4 y 8 después del parto. En 
conclusión, no hubo una transferencia placentaria mínima de CZP de madres a 
bebés, lo que sugiere una falta de exposición fetal intrauterina durante el tercer 
trimestre. Estos resultados apoyan la continuación del tratamiento con CZP durante 
el embarazo, cuando se considere necesario (Mariette et al., 2018). 
4.3.6. Contraindicaciones 
Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos. 
 
 
 
Vicerrectoría de Investigaciones U.D.C.A | Formato de Presentación proyecto de grado 
Página 32 
 
 
Tuberculosis activa u otras infecciones graves como sepsis o infecciones 
oportunistas. Insuficiencia cardiaca de moderada a grave 
4.3.7. Efectos adversos 
Las reacciones adversas, al menos posiblemente relacionadas con Certolizumab 
pegol, notificadas en los ensayos clínicos sobre artritis reumatoide y los casos 
postcomercialización se enumeran en la Tabla 1 según la frecuencia y clasificación 
por órganos y sistemas. Las categorías de frecuencia se definen de la siguiente 
forma: muy frecuentes (≥ 1/10); frecuentes (≥ 1/100 a < 1/10); poco frecuentes (≥ 
1/1.000 a < 1/100); raras (≥ 1/10.000 a < 1/1.000); muy raras (< 1/10.000), frecuencia 
no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles). Las reacciones 
adversas se presentan en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo 
de frecuencia. 
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Tabla 1. Reacciones adversas en ensayos clínicos y postcomercialización  
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Fuente:  Ficha técnica o resumen de las características del producto. (EMA, 2012) 
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4.4. FARMACOCINETICA 
 
4.4.1. Absorción 
Tras la administración subcutánea, las concentraciones plasmáticas máximas 
de Certolizumab pegol se alcanzaron entre las 54 y las 171 horas posteriores 
a la inyección. El Certolizumab pegol tiene una biodisponibilidad (F) del 80% 
aproximadamente (intervalo entre 76% a 88%) tras la administración 
subcutánea en comparación con la administración intravenosa (EMA, 2012). 
4.4.2. Distribución 
En un análisis farmacocinético poblacional en pacientes con artritis 
reumatoide se estimó el volumen aparente de distribución (V/F) en 8,01 l 
(EMA, 2012) 
4.4.3. Biotransformación y Eliminación 
La pegilación, es decir, la unión covalente de polímeros de PEG a péptidos, 
retrasa la eliminación de esas moléculas peptídicas de la circulación por 
diferentes mecanismos, incluyendo la disminución del aclaramiento renal, la 
disminución de la proteólisis y la disminución de la inmunogenicidad. Por 
consiguiente, Certolizumab pegol es un fragmento Fab' de un anticuerpo 
conjugado con PEG con el fin de prolongar la semivida de eliminación 
plasmática terminal del fragmento Fab' hasta un valor similar al de la molécula 
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de anticuerpo completo. La semivida de eliminación terminal (t1/2) fue 
aproximadamente de 14 días para todas las dosis estudiadas. 
En un análisis farmacocinético poblacional en pacientes con artritis 
reumatoide, el aclaramiento estimado tras la administración subcutánea fue 
de 21,0 ml/h, con una variabilidad interindividual del 30,8% (CV) y una 
variabilidad entre mediciones del 22,0%. La presencia de anticuerpos frente a 
certolizumab pegol produjo un aumento de aproximadamente tres veces en el 
aclaramiento. En comparación con una persona de 70 kg, en pacientes con 
artritis reumatoide que pesaban 40 kg y 120 kg el aclaramiento fue un 29% 
inferior y un 38% superior respectivamente. 
El fragmento Fab’ consta de compuestos proteínicos y se espera que se 
degrade a péptidos y aminoácidos por proteólisis. El componente PEG 
desconjugado se elimina rápidamente del plasma y es excretado por vía renal 
en cantidad desconocida (EMA, 2012). 
4.4.4. Poblaciones especialesA 
Insuficiencia renal 
No se han realizado ensayos clínicos específicos para evaluar el efecto de la 
insuficiencia renal sobre la farmacocinética del certolizumab pegol o su 
fracción PEG. Sin embargo, en análisis farmacocinéticos poblacionales 
basados en sujetos con insuficiencia renal leve no se observó ningún efecto 
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sobre el aclaramiento de creatinina. No hay datos suficientes para 
proporcionar una recomendación posológica en insuficiencia renal moderada 
o grave. Se espera que la farmacocinética de la fracción PEG de certolizumab 
pegol sea dependiente de la función renal, pero no se ha evaluado en 
pacientes con insuficiencia renal. 
Insuficiencia hepática 
No se han realizado ensayos clínicos específicos para evaluar el efecto de la 
insuficiencia hepática sobre la farmacocinética del certolizumab pegol (EMA, 
2012). 
Pacientes de edad avanzada (≥ 65 años) 
No se han realizado ensayos clínicos específicos en ancianos. Sin embargo, 
en un análisis farmacocinético poblacional en pacientes con artritis reumatoide 
en el que 78 sujetos (13,2% de la población) tenían 65 años o más y el sujeto 
más mayor tenía 83 años, no se observó ningún efecto de la edad (EMA, 
2012). 
Sexo 
No hubo efecto del sexo sobre la farmacocinética de certolizumab pegol. Ya 
que el aclaramiento desciende al descender el peso corporal, las mujeres 
pueden obtener generalmente una exposición sistémica algo mayor de 
certolizumab pegol (EMA, 2012). 
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5. MATERIALES Y MÉTODOS: 
 
Tipo de estudio 
Exploratorio descriptivo  
Diseño de investigación 
Se realizó un estudio de los casos EAM, RAM, PRM de Certolizumab pegol 
reportados al Programa Distrital de Farmacovigilancia de la ciudad de Bogotá 
D.C. periodo 2012 a 2017. 
Muestra 
Se tomó el total de reportes de EAM, RAM, PRM de Certolizumab pegol 
reportados al Programa Distrital de Farmacovigilancia de la ciudad de Bogotá 
D.C. periodo 2012 a 2017. 
Variables  
 Edad 
 Sexo 
 Tipo de caso 
 Tipo de reporte 
 Clasificación terapéutica 
 Gravedad 
 Causalidad 
 Tipo de Reacción adversa 
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Fuente de información: 
Los datos analizados fueron extraídos de la base de datos del Programa de 
Farmacovigilancia reportados a la Secretaría de Salud Distrital de Bogotá D. C.  
Criterios de inclusión:  
Se incluyeron todos los reportes de PRM, RAM y EAM de Certolizumab pegol 
reportados en Bogotá en el periodo de 2012 a 2017. 
Criterios de exclusión:  
Se excluyeron los reportes de PRM, RAM y EAM de otros medicamentos diferentes 
al Certolizumab pegol, así como los reportes incompletos y reportes realizados en 
ciudades distintas a Bogotá D.C. 
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6. RESULTADOS Y DISCUSIÓN 
 
En el presente estudio se caracterizaron los reportes recibidos en el periodo de 2012 
a 2017 en el Programa Distrital de Farmacovigilancia en la ciudad de Bogotá D.C. 
para Certolizumab pegol, se encontró una muestra total de 81 reportes de los cuales 
no se excluyó ningún paciente, los casos se encontraban en un rango de edad de 22 
a 80 años de edad, no se notificó ningún menor de edad.  
El año que más notifico reportes fue el 2017 con 31 casos superando el promedio de 
reportes recibido desde el año 2012 con un porcentaje de (38,3%) Grafica 1. El 
Certolizumab pegol fue prescrito para las siguientes enfermedades:  Artritis 
reumatoide, Artritis Juvenil, Artritis reumatoide seropositiva, Artritis reumatoide 
seronegativa, Espondilo artritis axial, Espondilo artritis anquilosante y poliartritis. 
De los 81 casos reportados 69 fueron mujeres (85,19 %) y 11 de los casos reportados 
fueron hombres (13,58 %) y 1 caso no informa el sexo (1,23%).  
Investigaciones previas sobre el porqué de esta prevalencia en el género femenino, 
se centran en que la mujer tiene un sistema inmune más robusto, frente a los 
hombres con respecto a vacunas e infecciones, ya que hay una mayor producción 
de anticuerpos, pero puede llegar hacer contraproducente hablando de 
enfermedades autoinmunes (Semana, 2016) 
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El factor genético de  transcripción (VGLL3) también ha sido expresado como una de 
las razones de esta prevalencia, la vía inflamatoria regulada por esta proteína, tiene 
una fuerte expresión en las mujeres y está asociado a la susceptibilidad de 
enfermedades autoinmunes (Liang et al., 2017).  
 
Grafica 1: Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en 
Bogotá D.C., en el periodo 2012 a 2017 por Año de reporte 
 
 
Estudios científicos realizados muestran que  la AR que es mucho más frecuente en 
mujeres y su prevalencia en la población latinoamericana es cercana al 0,5% 
(Revisión De Tema, María Delgado-Vega, Martín, Granados, & Manuel Anaya, 
2006); sin embargo, la relación entre mujeres y hombres es de 3:1 en la etapa antes 
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de la pubertad y posmenopáusica, y de 9-12:1, durante la edad reproductiva (Solis 
Cartas, Amador García, Crespo Somoza, & Pérez Castillo, 2015). En el caso del SS 
La frecuencia de este síndrome oscila entre el 0,5–3% y predomina en el sexo 
femenino (con una relación de 9 mujeres frente a 1 hombre) (Diez Morrondo et al., 
2010). 
En Colombia de acuerdo con los datos reportados el diagnóstico de la enfermedad   
AR  es más frecuente en el sexo femenino (85%) que en el masculino (15%) en todos 
los grupos de edad, con una razón hombre mujer 5:1 (Cuenta de Alto Costo, 2016). 
En general La edad, el sexo y la historia familiar de los pacientes son importantes en 
el proceso diagnóstico, las enfermedades reumáticas sistémicas afectan 
preferentemente a mujeres jóvenes y de mediana edad, entre los 30-60 años. Por 
otra parte, ciertas enfermedades reumáticas sistémicas son más prevalentes (AR, 
SS, LES) frente a las demas conocidas (Alperi López et al., 2014). 
  
Respecto a los reportes de Certolizumab pegol por rango de edades se encontró una 
prevalencia mayor en las edades entre 50 - 54 años con 21 casos notificados 
equivalentes al (25,93%), y las edades entre 45 a 49 años con 14 casos notificados 
equivalentes al (17,28%) Grafica 2. Según fuentes bibliológicas el rango de edad en 
la que los pacientes desarrollan una enfermedad autoinmune es muy variable, la AR 
50 años (Salazar-Mejía et al., 2018) , el SS 42 años  (Kokuina et al., 2006),  en el 
caso de los jóvenes la edad más frecuente es alrededor de los 30 años(Diez 
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Morrondo et al., 2010). Es importante resaltar que el SS puede ser primario o 
secundario, es decir, asociado a enfermedades autoinmunes crónicas, 
principalmente artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico (LES) y esclerosis 
sistémica (Alperi López et al., 2014). 
Grafica 2: Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en 
Bogotá D.C., en el periodo 2012 a 2017 por rango de edades en quinquenios. 
 
 
 
En Colombia según el Fondo Colombiano de enfermedades de alto costo, la edad 
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diagnosticados después de los 50 años o antes de los 30 años (Artritis Juvenil) 
(Cuenta de Alto Costo, 2016). Esto se debe al proceso diagnóstico que se basa en 
una anamnesis, exploración física sistemáticas y una utilización adecuada y racional 
de las pruebas complementarias (Alperi López et al., 2014); pruebas que hasta el 
momento no son específicas, por ende, el proceso de diagnóstico muchas veces va 
ligado a la manifestación de síntomas clínicos experimentados por el paciente.  
Grafica 3: Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en 
Bogotá D.C., en el periodo 2012 a 2017 por tipo de RAM  
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otro está relacionado con la administración de una dosis errónea; se administró una 
dosis de 200 mg cuando la prescrita por el médico tratante en la formula medica era 
de 400 mg. Ninguno de los dos casos notificó eventos adversos debido a que en el 
primer caso el medicamento fue reemplazado y en el segundo caso la dosis 
administrada fue menor.  
Con relación a los reportes relacionados a “Tipos de casos” 79 casos fueron 
clasificados como SRAM, 2 PRM. En cuanto al descriptor de los eventos adversos 
analizados se utilizó la terminología de reacciones adversas de la Organización 
Mundial de la Salud WHOART. 
Las alteraciones más prevalentes fueron las “alteraciones de piel y anexos” (29,1%), 
“alteraciones generales” (24,1%), “Alteraciones del sistema respiratorio” (7,1%), 
“Alteraciones de los mecanismos de resistencia” (6,4%), “Alteraciones del sistema 
gastrointestinal” (5,0%), y “Alteraciones del sistema nervioso central y periférico” 
(5,0%),  “Alteraciones del sistema musculo-esquelético” (4,3%), “Alteraciones de las 
plaquetas, el sangrado y la coagulación” (2,8%), “Alteraciones en el sitio de 
administración” (2,8%)  Anexo 1. 
La subclasificación WHOART de los RAM notificados se encuentran descritas en el 
Anexo 2. Los principales fueron Ineffectiveness (6,4%), Rash pruritic (6,4%), Prurito 
(5,0%), Eritema (4,3%), Fiebre (3.5%), Dolor articular (2,8%), Nauseas (2,8%), 
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Cefalea (2,8%), Erupción macular (2,1%), Calor, sensación de (2,1%), Otitis media 
(2,1%), Hematoma (2,1%) Anexo 2. 
El fallo terapéutico “Ineffectiveness” fue uno de los principales descriptores de las 
reacciones adversas presentadas, se analizaron según el “Algorithm for the 
evaluation of therapeutic failure reports” y fueron clasificados en “Factores 
idiosincráticos u otros no establecidos”, lo anterior debido a que es un medicamento 
biotecnológico y no se cuenta con la información suficiente para el análisis. 
Científicamente sustentando este fenómeno se puede recurrir a que no hay dos seres 
exactamente iguales y se pueden originar variaciones individuales tras la 
administración de una misma dosis habitual de un medicamento, estas variaciones 
pueden ser bien en igualdad de dosis, en donde los pacientes presentan respuestas 
esperadas, excesivas o una insuficiencia en la respuesta farmacológica dado a que 
se alcanzan diferentes concentraciones del fármaco biodisponible o también que el 
paciente puede mediar respuestas diferentes (Calvo, M.V., Garcia, M.J., Martínez, J., 
Fernandez, 2002).  
En Colombia uno de los factores normativos de los medicamentos biológicos 
nombrados en el Decreto 1782 de 2014 es que el titular del registro sanitario debe 
presentar al INVIMA informes periódicos de seguridad y de seguimiento al uso de 
éstos medicamentos, incorporando información de diferentes fuentes de notificación,  
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teniendo en cuenta que esta práctica de farmacovigilancia es obligatoria es 
importante cuestionarnos si la inmunogenicidad del Certolizumab pegol está siendo 
evaluada por el laboratorio como lo dispone INVIMA.  
 
Según guías de línea de manejo de la enfermedad una vez hay un fallo terapéutico 
los siguientes medicamentos posibles a prescribir son Etanercept, Golimumab, 
Infliximab, Rituximab y Tocilizumab (“Guía de Práctica Clínica artritis reumatoide,” 
n.d, 2014). Sin embargo, es importante que durante el manejo de la terapia se 
realicen constantemente pruebas de biomarcadores sanguíneos, la evaluación 
clínica y los índices de actividad como el DAS-28 con el fin de medir la eficacia del 
certolizumab pegol y hacer el respectivo cambio de terapia a tiempo. 
La conservación indebida del medicamento también pudo ser uno de los factores ya 
que sin un adecuado almacenamiento no se puede garantizar la estabilidad del 
medicamento biológico. Por este motivo es importante capacitar al personal 
implicado en el manejo del medicamento y al paciente con el fin de descartar este 
tipo de eventos. 
Según artículos científicos recientes describen el rash pruritic (Kobaner, 2018), el 
prurito y eritema (Emery et al., 2018), sintomas de malestar general como:  Fiebre, 
dolor articular, nauseas (Szeremeta et al., 2018)  e infecciones (Lau et al., 2018) 
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como de alteraciones como esperadas. Sin embargo pueden ser presentadas por 
hipersensibilidad al principio activo o algunos de los excipientes (Kobaner, 2018).  
 
Respecto a los tipos de RAM se consolidaron y se clasificaron de la siguiente 
manera: 
El Tipo “A” 54 casos (38,3%) y el tipo “B” con 71 casos (50,4%) fueron los tipos de 
RAM más notificados, En el caso del RAM tipo “C” con 6 casos (4,3%), los casos 
reportados fueron casos de pacientes que se les ha prescrito y administrado 
Certolizumab pegol por 3 años o más. Los 10 casos (7,1%) clasificados en el tipo de 
RAM “F” fueron casos de pacientes que presentaron posible fallo terapéutico, 
inefectividad o respuesta disminuida al tratamiento. Los casos clasificados en “N/A” 
fueron casos clasificados como PRM. 
En Colombia solo hay un registro sanitario registrado para el principio activo 
Certolizumab pegol, , según el prospecto los efectos adversos más frecuentes de 
Certolizumab pegol (observados en entre 1 y 10 de cada 100 pacientes) son 
infecciones bacterianas, incluidos abscesos (cavidades con pus), infecciones víricas 
(incluido herpes, virus del papiloma y gripe), trastornos eosinofílicos (alteraciones de 
los eosinófilos, un tipo de glóbulos blancos), leucopenia (bajo recuento de glóbulos 
blancos, incluido bajo nivel de neutrófilos y linfocitos), náuseas, cefalea, (incluida 
migraña), anomalías sensoriales (como entumecimiento, cosquilleo, sensación de 
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quemazón), hipertensión (elevada presión arterial), hepatitis (inflamación del 
hígado), incluido elevado nivel de enzimas hepáticas, erupciones, fiebre, dolor, 
astenia (debilidad), prurito (picor) y reacciones en la zona de inyección (EMA, 2012). 
Lo anterior describe a los WHOART sub  reportados en el anexo 2.  
Grafica 4: Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en 
Bogotá D.C., en el periodo 2012 a 2017 por tipo de Seriedad 
 
 
 
En el tipo de Seriedad fueron notificados 10 casos (12%) “Serio-Grave” 7 de estos 
pacientes requirieron hospitalización, 3 pacientes tuvieron un evento o reacción de 
importancia médica. Sin embargo, en ningún caso se notificó muerte. 19 casos (23%) 
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se notificaron como “No serio-Leve” los pacientes se recuperaron sin secuela y 50 
casos (62%) se notificaron como “No serio-Moderado” solo 2 casos fueron notificados 
como N/A (2%).  
La causalidad de los SRAM fue evaluada según el algoritmo de causalidad FDA y se 
catalogaron de la siguiente manera: 65 casos (46,1%) como “Posibles”, 52 casos 
(36,9%) como “Probable”, 12 casos (8,5%) como “Definitiva”, 10 casos (7,1%) como 
“Posiblemente asociado con respuesta idiosincrática u otras razones no establecidas 
que puedan explicar el FT”, 1 caso (0,7%) “Inclasificable”, 1 caso (0,7%) 
“Improbable”.  
Grafica 5: Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en 
Bogotá D.C., en el periodo 2012 a 2017 por tipo de Causalidad. 
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En cuanto a la evolución de los 81 pacientes notificados, 19 pacientes fueron 
reportados como “Aún sin recuperación, 4 pacientes como “Recuperado con 
secuelas”, 28 pacientes como “Recuperado sin secuelas” Y 30 pacientes no registran 
su evolución.  
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7. CONCLUSIONES 
 
 Se caracterizaron los reportes realizados a Programa Distrital de 
Farmacovigilancia en la ciudad de Bogotá D.C   durante el periodo 2012 a 
2017 para Certolizumab pegol, se notificaron un total de 81 reportes, de los 
cuales no se excluyó ningún paciente. 
 Se evaluó la causalidad según el algoritmo de causalidad FDA; la mayoría de 
los casos fueron “Posibles” (46,1%) y probables (36,9%). 
 Se evidencio la prevalencia de la AR y las espondiloartropatías (EPA) en las 
mujeres. 
 Se evidencio un crecimiento del programa de farmacovigilancia en la ciudad 
de Bogotá D.C entre los años estudiados; la variación porcentual fue del 2,5% 
para el 2012 frente al 38,3% para el 2017. 
 Las reacciones adversas más prevalentes según la clasificación WHOART 
Las fueron las “alteraciones de piel y anexos” (29,1%), “alteraciones 
generales” (24,1%), “Alteraciones del sistema respiratorio” (7,1%), 
“Alteraciones de los mecanismos de resistencia” (6,4%), “Alteraciones del 
sistema gastrointestinal” (5,0%), y “Alteraciones del sistema nervioso central 
y periférico” (5,0%). Lo anterior nos invita a cuestionarnos sobre la mediana 
calidad de vida que experimentan los 81 pacientes y si se está cumpliendo a 
cabalidad la política de seguridad del paciente. 
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 Según los reportes analizados el Certolizumab pegol fue prescrito solo bajo 
las indicaciones aprobadas por INVIMA. 
 Las edades que más presentaron reportes se encuentran un rango entre   50 
- 54 años con 21 casos notificados equivalentes al (25,93%), aunque la edad 
estimada para el diagnóstico de AR y EPA puede ser mucho menor, factores 
como: expresión genética, hormonas sexuales, dificultad de diagnóstico, 
extienden el oportuno diagnóstico de la enfermedad. 
 Los fallos terapéuticos experimentados por algunos pacientes si bien puede 
deberse a las variaciones individuales tras la administración de la dosis, es 
impórtate cuestionar la participación activa del titular del registro sanitario en 
el programa de farmacovigilancia, el cumplimiento de los títulos establecidos 
por el INVIMA en el decreto 1782 de 2014 y si la inmunogenicidad del 
Certolizumab pegol está siendo evaluada constantemente. 
 
 Se desarrolló video dirigido a pacientes y al personal de salud en cuanto a la 
identificación, prevención y tratamiento de las reacciones adversas 
presentadas por Certolizumab pegol. 
 Se realizó un artículo científico para ser sometido a publicación con los 
resultados de la investigación. 
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ANEXO 1 
Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en Bogotá D.C., 
en el periodo 2012 a 2017 por tipo de RAM por Clasificación WHOART 
 
WHOART_1CLAS CANT % 
Alteraciones de la piel y anexos 41 29,1% 
Alteraciones generales 34 24,1% 
Alteraciones del sistema respiratorio 10 7,1% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia 9 6,4% 
Alteraciones del sistema gastrointestinal 7 5,0% 
Alteraciones del sistema nervioso central y periférico 7 5,0% 
Alteraciones del sistema musculo-esquelético 6 4,3% 
Alteraciones de las plaquetas, el sangrado y la coagulación 4 2,8% 
Alteraciones en el sitio de administración 4 2,8% 
Alteraciones cardiovasculares generales 3 2,1% 
Alteraciones del sistema hepato-biliar 3 2,1% 
Alteraciones de la visión 2 1,4% 
Alteraciones del sistema urinario 2 1,4% 
Alteraciones metabólicas y nutricionales 2 1,4% 
Alteraciones psiquiatricas 2 1,4% 
Neoplasias 2 1,4% 
Alteraciones auditivas y vestibulares 1 0,7% 
Alteraciones de las células rojas 1 0,7% 
Alteraciones vasculares (extra cardiacas) 1 0,7% 
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ANEXO 2 
Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en Bogotá D.C., 
en el periodo 2012 a 2017 por tipo de RAM por Clasificación Whoart Sub 
WHOART_1CLAS WHOART_SUB CANT % 
Alteraciones generales Ineffectiveness 9 6,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Rash pruritic 9 6,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Prurito 7 5,0% 
Alteraciones de la piel y anexos Eritema 6 4,3% 
Alteraciones generales Fiebre 5 3,5% 
Alteraciones del sistema musculo-esquelético Dolor articular 4 2,8% 
Alteraciones del sistema gastrointestinal Nauseas 4 2,8% 
Alteraciones del sistema nervioso central y 
periférico 
Cefalea 
4 2,8% 
Alteraciones de la piel y anexos Erupción macular 3 2,1% 
Alteraciones generales Calor, sensación de 3 2,1% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Otitis media 3 2,1% 
Alteraciones de las plaquetas, el sangrado y la 
coagulación 
Hematoma 
3 2,1% 
Alteraciones de la piel y anexos Psoriasis 2 1,4% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Infección 2 1,4% 
Alteraciones generales Alergia 2 1,4% 
Alteraciones del sistema respiratorio Infección respiratoria alta 2 1,4% 
Alteraciones generales Gripe, sintomas tipo 2 1,4% 
Alteraciones del sistema nervioso central y 
periférico 
Cabeza, dolor 
2 1,4% 
Alteraciones generales Fatiga 2 1,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Erupción pustular 2 1,4% 
Alteraciones del sistema respiratorio Tos 2 1,4% 
Alteraciones generales Escalofríos 2 1,4% 
Alteraciones del sistema urinario Infección vías urinarias 2 1,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Erupción papular 2 1,4% 
Alteraciones generales Malestar general 2 1,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Urticaria 1 0,7% 
Alteraciones auditivas y vestibulares Oído, ruido 1 0,7% 
Alteraciones generales Hipersensibilidad 1 0,7% 
Alteraciones del sistema musculo-esquelético Artralgia 1 0,7% 
Alteraciones cardiovasculares generales Hipertensión 1 0,7% 
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Alteraciones de la piel y anexos Psoriasis pustular 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Forunculosis 1 0,7% 
Neoplasias Piel, estado tipo tumor se 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Sinusitis 1 0,7% 
Alteraciones del sistema nervioso central y 
periférico 
Piel, quemazón 
1 0,7% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Herpes labial 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Dermatitis alérgica 1 0,7% 
Alteraciones cardiovasculares generales Hipertensión arterial 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Faringitis 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Neumonía 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Cabello, caída 1 0,7% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Herpes zoster 1 0,7% 
Alteraciones en el sitio de administración Zona de aplicación, reacción 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Exantema 1 0,7% 
Alteraciones del sistema hepato-biliar Transaminase nos increased 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Bronquitis 1 0,7% 
Neoplasias Cáncer de mama 1 0,7% 
Alteraciones del sistema gastrointestinal Diarrea 1 0,7% 
Alteraciones metabólicas y nutricionales Peso aumentado 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Dermatitis seborreica 1 0,7% 
Alteraciones de las células rojas Hemoglobina disminuida 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Ampollosa, Erupción 1 0,7% 
Alteraciones generales 
Respuesta terapéutica 
disminuida 1 0,7% 
Alteraciones de la visión Ojos, alteración 1 0,7% 
Alteraciones en el sitio de administración 
Eritema en la zona  de 
aplicación 1 0,7% 
Alteraciones del sistema hepato-biliar Hepatotoxico, efecto 1 0,7% 
Alteraciones generales Palidez 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Vitiligo 1 0,7% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Infección de hongos Csf 1 0,7% 
Alteraciones generales Dolor 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Hipoxemia 1 0,7% 
Alteraciones generales Lumbar, dolor 1 0,7% 
Alteraciones psiquiatricas Apetito, perdida 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Angioedema 1 0,7% 
Alteraciones generales Bacteriana resistencia 1 0,7% 
Alteraciones del sistema hepato-biliar 
Enzimas hepaticas 
aumentadas 1 0,7% 
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Alteraciones generales Edema generalizado 1 0,7% 
Alteraciones de la visión Ojos, dolor 1 0,7% 
Alteraciones en el sitio de administración 
Prurito en la zona  de 
aplicación 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Respiratorio, trastorno 1 0,7% 
Alteraciones de las plaquetas, el sangrado y la 
coagulación 
Sangrado de las encías 
1 0,7% 
Alteraciones del sistema gastrointestinal Boca seca 1 0,7% 
Alteraciones del sistema gastrointestinal Gastritis 1 0,7% 
Alteraciones psiquiatricas Anorexia 1 0,7% 
Alteraciones cardiovasculares generales Presión arterial alta 1 0,7% 
Alteraciones vasculares (extra cardiacas) Rubefación 1 0,7% 
Alteraciones metabólicas y nutricionales Peso, perdida 1 0,7% 
Alteraciones en el sitio de administración 
Calor en la zona de 
aplicación 1 0,7% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Herpes simple 1 0,7% 
Alteraciones del sistema musculo-esquelético Musculo, dolor 1 0,7% 
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ANEXO 3 
Algoritmo diagnóstico en artritis de inicio y sospecha de enfermedad reumática 
autoinmune sistémica. 
 
 
Fuente: Manual SER de diagnóstico y tratamiento de las enfermedades reumáticas 
autoinmunes sistémicas (Alperi López et al., 2014). 
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RESUMEN 
 
Introducción: .El Certolizumab Pegol está compuesto de un anticuerpo monoclonal humanizado recombinante 
contra el factor de necrosis tumoral α (TNFα) expresado en Escherichia coli y conjugado con polietilenglicol 
(PEG) 1. Se ha diseñado para unirse a una proteína mensajera del organismo denominada factor de necrosis 
tumoral-alfa (TNF-alfa), Este mensajero es el que provoca la inflamación y se encuentra en niveles elevados en 
pacientes con enfermedades autoinmunes; trastornos crónicos caracterizados por la activación de múltiples vías 
inmunes e inflamatorias contra el propio organismo 2.En Colombia el Certolizumab Pegol está indicado para la 
Artritis (AR) Y Espondiloartropatías (EPA) como: Espondilo artritis axial y Artritis psoriásica 
Objetivos: Este documento describe los eventos adversos de Certolizumab Pegol reportados en Bogotá D.C en 
el periodo 2012 y 2017.  
Materiales y Metodos: Se Emplearon específicamente las variables como: edad, sexo, tipo de caso, tipo de 
reporte, seriedad, causalidad, clasificación terapéutica (Clasificación en termino WHOART). Todos los datos 
estuvieron sometidos bajo la guía “Care report” con el fin de aumentar la precisión, la transparencia y la utilidad 
de los informes de casos.  
Resultados: En total fueron 81 casos analizados de los cuales 69 fueron mujeres, 11 hombres y un caso no 
reporto edad. El rango de edad de los casos analizados estaba entre 22 y 80 años, no se registró ningún menor de 
edad y tampoco se registraron muertes.  
Conclusiones:  La enfermedad tiene prevalencia en el sexo femenino, El principal descriptor WHOART fue 
“alteración de piel y anexos” y el principal descriptor WHOART SUB “Fallo terapéutico”. 
 
Palabras clave: Artritis reumatoide, Anti-TNF, Certolizumab pegol. 
 
 
ABSTRACT 
 
Introduction: Certolizumab Pegol is composed of a recombinant humanized monoclonal antibody against tumor 
necrosis factor α (TNFα) expressed in Escherichia coli and conjugated with polyethylene glycol (PEG) 1. It has 
been designed for a tumor necrosis-alpha (TNF) -alpha), This messenger is the one that causes inflammation and 
is found in high levels in patients with autoimmune diseases; Chronic disorders characterized by the activation 
of multiple immune and inflammatory pathways against the organism itself 2. In Colombia, Certolizumab Pegol 
is indicated for Arthritis (AR) and Spondyloarthropathies (EPA) as: Espondyl axial arthritis and Psoriatic arthritis 
Objectives: This document describes the adverse events of Certolizumab Pegol reported in Bogotá D.C in the 
period 2012 and 2017. 
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Materials and Methods: Variables were specifically used as: age, sex, type of case, type of report, seriousness, 
causality, therapeutic classification (Classification in terms of WHO). "Care report" in order to increase the 
accuracy, transparency and usefulness of the case reports. 
Results: A total of 81 cases were analyzed, of which 69 were women, 11 men and one case did not report age. 
The age range of the cases analyzed was between 22 and 80 years, no minor is considered and death is not 
registered either. 
Conclusions: The disease is prevalent in females, the main WHOART descriptor was "skin alteration and 
appendices" and the main descriptor WHOART SUB "Therapeutic failure". 
 
Keywords: Rheumatoid arthritis, Anti-TNF, Certolizumab pegol 
 
1. INTRODUCCIÓN 
 
El Certolizumab pegol es un Inhibidor de factor alfa de necrosis tumoral TNFa  y es utilizado en el tratamiento de  
algunas enfermedades autoinmunes, es altamente efectivo en el tratamiento de la psoriasis 2-5% de los pacientes 
tratados 3, es efectivo en el tratamiento de la aterosclerosis 4  y mayormente en artritis reumatoide 5 sin  embargo 
según estudios los pacientes  están sujetos a una alta  incidencia de infección grave y otros eventos adversos durante 
el uso de Certolizumab pegol  6. Actualmente en Colombia no se dispone de información suficiente referente a los 
eventos adversos presentados durante el tratamiento de estas patologías con Certolizumab pegol. 
 
en Colombia el principio activo Certolizumab pegol ante INVIMA solo tiene un registro sanitario vigente, está bajo 
la presentación de 200 mg solución inyectable en jeringa precargada, y fue aprobado para las bajo las siguientes 
indicaciones:  
 Artritis reumatoide: Certolizumab pegol está indicado para el tratamiento coadyuvante de adultos con 
artritis reumatoide moderada a severamente activa.  
 Espondilo-artritis axial: Certolizumab pegol está indicado para el tratamiento coadyuvante de pacientes 
adultos con espondilo-artritis axial activa, incluyendo aquellos pacientes con espondilitis anquilosante y 
pacientes con espondilo-artritis axial no-radiográfica. 
 Artritis Psoriásica: Certolizumab pegol está indicado en combinación con metotrexato para el tratamiento 
de pacientes adultos con artritis psoriásica activa cuando el tratamiento con FAMES (Fármacos activos 
modificadores de enfermedad) ha sido inadecuado. Puede administrarse en monoterapia cuando no resulte 
apropiado el tratamiento con metotrexato 7 . 
 
2. OBJETIVOS 
 
Objetivo general 
 
Caracterizar los eventos adversos con Certolizumab pegol reportados en Bogotá D.C. en el periodo 2012 a 2017. 
 
Objetivos específicos 
 
• Evaluar la causalidad y seriedad de los eventos adversos reportados con Certolizumab pegol al programa 
distrital de farmacovigilancia de Bogotá D.C. entre los años 2012 a 2017. 
 
• Describir las variables de persona, tiempo y las propias de los eventos adversos reportados.   
• Generar una pieza comunicativa audiovisual encaminada a la identificación, prevención, tratamiento y reporte 
de reacciones adversas con Certolizumab pegol dirigido a pacientes y personal de la salud.   
• Generar un artículo científico con los resultados del estudio descriptivo. 
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3. METODOS  
 
Tipo de estudio 
Exploratorio descriptivo  
 
Diseño de investigación 
Se realizó un estudio de los casos EAM, RAM, PRM de Certolizumab pegol reportados al Programa Distrital 
de Farmacovigilancia de la ciudad de Bogotá D.C. periodo 2012 a 2017. 
 
Muestra 
Se tomó el total de reportes de EAM, RAM, PRM de Certolizumab pegol reportados al Programa Distrital 
de Farmacovigilancia de la ciudad de Bogotá D.C. periodo 2012 a 2017. 
Variables  
 Edad 
 Sexo 
 Tipo de caso 
 Tipo de reporte 
 Clasificación terapéutica 
 Gravedad 
 Causalidad 
 Tipo de Reacción adversa 
 
Fuente de información: 
Los datos analizados fueron extraídos de la base de datos del Programa de Farmacovigilancia reportados a la 
Secretaría de Salud Distrital de Bogotá D. C.  
 
Criterios de inclusión:  
Se incluyeron todos los reportes de PRM, RAM y EAM de Certolizumab pegol reportados en Bogotá en el 
periodo de 2012 a 2017. 
Criterios de exclusión:  
Se excluyeron los reportes de PRM, RAM y EAM de otros medicamentos diferentes al Certolizumab pegol, así 
como los reportes incompletos y reportes realizados en ciudades distintas a Bogotá D.C. 
 
 
3. RESULTADOS  
 
En el presente estudio se caracterizaron los reportes recibidos en el periodo de 2012 a 2017 en el Programa 
Distrital de Farmacovigilancia en la ciudad de Bogotá D.C. para Certolizumab pegol, se encontró una muestra 
total de 81 reportes de los cuales no se excluyó ningún paciente, los casos se encontraban en un rango de edad 
de 22 a 80 años de edad, no se notificó ningún menor de edad. 
El año que más notifico reportes fue el 2017 con 31 casos superando el promedio de reportes recibido desde el 
año 2012 con un porcentaje de (38,3%) Grafica 1. El Certolizumab pegol fue prescrito para las siguientes 
enfermedades:  Artritis reumatoide, Artritis Juvenil, Artritis reumatoide seropositiva, Artritis reumatoide 
seronegativa, Espondilo artritis axial, Espondilo artritis anquilosante y poliartritis. 
Grafica 1: Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en Bogotá D.C., en el periodo 
2012 a 2017 por Año de reporte  
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De los 81 casos reportados 69 fueron mujeres (85,19 %) y 11 de los casos reportados fueron hombres (13,58 %) 
y 1 caso no informa el sexo (1,23%).  
Respecto a los reportes de Certolizumab pegol por rango de edades se encontró una prevalencia mayor en las 
edades entre 50 - 54 años con 21 casos notificados equivalentes al (25,93%), y las edades entre 45 a 49 años con 
14 casos notificados equivalentes al (17,28%). 
Los tipos de reportes notificados se analizaron de la siguiente manera: Se clasificaron 2  “PRM” uno de ellos 
está relacionado con la calidad del medicamento; presento una variación de color que no había sido usual durante 
el tiempo de tratamiento, el otro está relacionado con la administración de una dosis errónea; se administró una 
dosis de 200 mg cuando la prescrita por el médico tratante en la formula medica era de 400 mg. Ninguno de los 
dos casos notificó eventos adversos debido a que en el primer caso el medicamento fue reemplazado y en el 
segundo caso la dosis administrada fue menor.  
Con relación a los reportes relacionados a “Tipos de casos” 79 casos fueron clasificados como SRAM, 2 PRM. 
En cuanto al descriptor de los eventos adversos analizados se utilizó la terminología de reacciones adversas de 
la Organización Mundial de la Salud WHOART. 
Las alteraciones más prevalentes fueron las “alteraciones de piel y anexos” (29,1%), “alteraciones generales” 
(24,1%), “Alteraciones del sistema respiratorio” (7,1%), “Alteraciones de los mecanismos de resistencia” (6,4%), 
“Alteraciones del sistema gastrointestinal” (5,0%), y “Alteraciones del sistema nervioso central y periférico” 
(5,0%),  “Alteraciones del sistema musculo-esquelético” (4,3%), “Alteraciones de las plaquetas, el sangrado y la 
coagulación” (2,8%), “Alteraciones en el sitio de administración” (2,8%) . 
La subclasificación WHOART de los RAM notificados se encuentran descritas en el Anexo 2. Los principales 
fueron Ineffectiveness (6,4%), Rash pruritic (6,4%), Prurito (5,0%), Eritema (4,3%), Fiebre (3.5%), Dolor 
articular (2,8%), Nauseas (2,8%), Cefalea (2,8%), Erupción macular (2,1%), Calor, sensación de (2,1%), Otitis 
media (2,1%), Hematoma (2,1%) Anexo 1. 
Respecto a los tipos de RAM se consolidaron y se clasificaron de la siguiente manera: 
El Tipo “A” 54 casos (38,3%) y el tipo “B” con 71 casos (50,4%) fueron los tipos de RAM más notificados, En 
el caso del RAM tipo “C” con 6 casos (4,3%), los casos reportados fueron casos de pacientes que se les ha 
prescrito y administrado Certolizumab pegol por 3 años o más. Los 10 casos (7,1%) clasificados en el tipo de 
RAM “F” fueron casos de pacientes que presentaron posible fallo terapéutico, inefectividad o respuesta 
disminuida al tratamiento. Los casos clasificados en “N/A” fueron casos clasificados como PRM. 
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En el tipo de Seriedad fueron notificados 10 casos (12%) “Serio-Grave” 7 de estos pacientes requirieron 
hospitalización, 3 pacientes tuvieron un evento o reacción de importancia médica. Sin embargo, en ningún caso 
se notificó muerte. 19 casos (23%) se notificaron como “No serio-Leve” los pacientes se recuperaron sin secuela 
y 50 casos (62%) se notificaron como “No serio-Moderado” solo 2 casos fueron notificados como N/A (2%).  
La causalidad de los SRAM fue evaluada según el algoritmo de causalidad FDA y se catalogaron de la siguiente 
manera: 65 casos (46,1%) como “Posibles”, 52 casos (36,9%) como “Probable”, 12 casos (8,5%) como 
“Definitiva”, 10 casos (7,1%) como “Posiblemente asociado con respuesta idiosincrática u otras razones no 
establecidas que puedan explicar el FT”, 1 caso (0,7%) “Inclasificable”, 1 caso (0,7%) “Improbable” Grafica 2.  
 
 
Grafica 2: Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en Bogotá D.C., en el periodo 
2012 a 2017 por tipo de Causalidad 
 
 
En cuanto a la evolución de los 81 pacientes notificados, 19 pacientes fueron reportados como “Aún sin 
recuperación, 4 pacientes como “Recuperado con secuelas”, 28 pacientes como “Recuperado sin secuelas” Y 30 
pacientes no registran su evolución. 
4. DISCUSIÓN 
 
Investigaciones previas sobre el porqué de la prevalencia en el género femenino, se centran en que la mujer tiene 
un sistema inmune más robusto, frente a los hombres con respecto a vacunas e infecciones, ya que hay una mayor 
producción de anticuerpos, pero puede llegar hacer contraproducente hablando de enfermedades autoinmunes 8. 
El factor genético de  transcripción (VGLL3) también ha sido expresado como una de las razones de esta 
prevalencia, la vía inflamatoria regulada por esta proteína, tiene una fuerte expresión en las mujeres y está 
asociado a la susceptibilidad de enfermedades autoinmunes 9. 
Estudios científicos realizados muestran que  la AR que es mucho más frecuente en mujeres y su prevalencia en 
la población latinoamericana es cercana al 0,5% 10; sin embargo, la relación entre mujeres y hombres es de 3:1 
en la etapa antes de la pubertad y posmenopáusica, y de 9-12:1, durante la edad reproductiva11. En el caso del SS 
La frecuencia de este síndrome oscila entre el 0,5–3% y predomina en el sexo femenino (con una relación de 9 
mujeres frente a 1 hombre) 12. 
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En Colombia de acuerdo con los datos reportados el diagnóstico de la enfermedad   AR  es más frecuente en el 
sexo femenino (85%) que en el masculino (15%) en todos los grupos de edad, con una razón hombre mujer 5:1 
13. 
Según fuentes bibliológicas el rango de edad en la que los pacientes desarrollan una enfermedad autoinmune es 
muy variable, la AR 50 años14, el SS 42 años  15, en el caso de los jóvenes la edad más frecuente es alrededor de 
los 30 años 12. Es importante resaltar que el SS puede ser primario o secundario, es decir, asociado a enfermedades 
autoinmunes crónicas, principalmente artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico (LES) y esclerosis 
sistémica 16. 
En Colombia según el Fondo Colombiano de enfermedades de alto costo, la edad más frecuente de diagnóstico 
de AR oscila entre los 32 y los 45 años, la media se encuentra en 38 años; sin embargo, un pequeño grupo de 
pacientes son diagnosticados después de los 50 años o antes de los 30 años (Artritis Juvenil) 13. Esto se debe al 
proceso diagnóstico que se basa en una anamnesis, exploración física sistemáticas y una utilización adecuada y 
racional de las pruebas complementarias 16; pruebas que hasta el momento no son específicas, por ende, el 
proceso de diagnóstico muchas veces va ligado a la manifestación de síntomas clínicos experimentados por el 
paciente. 
El fallo terapéutico “Ineffectiveness” fue uno de los principales descriptores de las reacciones adversas 
presentadas, se analizaron según el “Algorithm for the evaluation of therapeutic failure reports” y fueron 
clasificados en “Factores idiosincráticos u otros no establecidos”, lo anterior debido a que es un medicamento 
biotecnológico y no se cuenta con la información suficiente para el análisis. Científicamente sustentando este 
fenómeno se puede recurrir a que no hay dos seres exactamente iguales y se pueden originar variaciones 
individuales tras la administración de una misma dosis habitual de un medicamento, estas variaciones pueden 
ser bien en igualdad de dosis, en donde los pacientes presentan respuestas esperadas, excesivas o una 
insuficiencia en la respuesta farmacológica dado a que se alcanzan diferentes concentraciones del fármaco 
biodisponible o también que el paciente puede mediar respuestas diferentes 17. 
En Colombia uno de los factores normativos de los medicamentos biológicos nombrados en el Decreto 1782 de 
2014 es que el titular del registro sanitario debe presentar al INVIMA informes periódicos de seguridad y de 
seguimiento al uso de éstos medicamentos, incorporando información de diferentes fuentes de notificación,  
teniendo en cuenta que esta práctica de farmacovigilancia es obligatoria es importante cuestionarnos si la 
inmunogenicidad del Certolizumab pegol está siendo evaluada por el laboratorio como lo dispone INVIMA.   
Según guías de línea de manejo de la enfermedad una vez hay un fallo terapéutico los siguientes medicamentos 
posibles a prescribir son Etanercept, Golimumab, Infliximab, Rituximab y Tocilizumab 18. Sin embargo, es 
importante que durante el manejo de la terapia se realicen constantemente pruebas de biomarcadores sanguíneos, 
la evaluación clínica y los índices de actividad como el DAS-28 con el fin de medir la eficacia del certolizumab 
pegol y hacer el respectivo cambio de terapia a tiempo.  
La conservación indebida del medicamento también pudo ser uno de los factores ya que sin un adecuado 
almacenamiento no se puede garantizar la estabilidad del medicamento biológico. Por este motivo es importante 
capacitar al personal implicado en el manejo del medicamento y al paciente con el fin de descartar este tipo de 
eventos. 
Según artículos científicos recientes describen el rash pruritic 19, el prurito y eritema 20, sintomas de malestar 
general como:  Fiebre, dolor articular, nauseas 21  e infecciones 5 como de alteraciones como esperadas. Sin 
embargo pueden ser presentadas por hipersensibilidad al principio activo o algunos de los excipientes 19 
En Colombia solo hay un registro sanitario registrado para el principio activo Certolizumab pegol, , según el 
prospecto los efectos adversos más frecuentes de Certolizumab pegol (observados en entre 1 y 10 de cada 100 
pacientes) son infecciones bacterianas, incluidos abscesos (cavidades con pus), infecciones víricas (incluido 
herpes, virus del papiloma y gripe), trastornos eosinofílicos (alteraciones de los eosinófilos, un tipo de glóbulos 
blancos), leucopenia (bajo recuento de glóbulos blancos, incluido bajo nivel de neutrófilos y linfocitos), náuseas, 
cefalea, (incluida migraña), anomalías sensoriales (como entumecimiento, cosquilleo, sensación de quemazón), 
hipertensión (elevada presión arterial), hepatitis (inflamación del hígado), incluido elevado nivel de enzimas 
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hepáticas, erupciones, fiebre, dolor, astenia (debilidad), prurito (picor) y reacciones en la zona de inyección 1. Lo 
anterior describe a los WHOART sub  reportados 
En general La edad, el sexo y la historia familiar de los pacientes son importantes en el proceso diagnóstico, las 
enfermedades reumáticas sistémicas afectan preferentemente a mujeres jóvenes y de mediana edad, entre los 30-
60 años. Por otra parte, ciertas enfermedades reumáticas sistémicas son más prevalentes (AR, SS, LES) frente a 
las demas conocidas (Alperi López et al., 2014). 
Tabla 1.  Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en Bogotá D.C., en el periodo 2012 
a 2017 por tipo de RAM por Clasificación Whoart Sub 
 
  WHOART_SUB Cant % 
1 Rash pruritic 9 6,4% 
2 Ineffectiveness 9 6,4% 
3 Prurito 7 5,0% 
4 Eritema 6 4,3% 
5 Fiebre 5 3,5% 
6 Nauseas 4 2,8% 
7 Dolor articular 4 2,8% 
8 Cefalea 4 2,8% 
9 Erupción macular 3 2,1% 
10 Hematoma 3 2,1% 
11 Otitis media 3 2,1% 
12 Calor, sensación de 3 2,1% 
13 Psoriasis 2 1,4% 
14 Erupción pustular 2 1,4% 
15 Erupción papular 2 1,4% 
16 Infección 2 1,4% 
17 Cabeza, dolor 2 1,4% 
18 Infección respiratoria alta 2 1,4% 
19 Tos 2 1,4% 
20 Infección vías urinarias 2 1,4% 
 
 
5. CONCLUSIONES 
 
 Se caracterizaron los reportes realizados a Programa Distrital de Farmacovigilancia en la ciudad de 
Bogotá D.C   durante el periodo 2012 a 2017 para Certolizumab pegol, se notificaron un total de 81 
reportes, de los cuales no se excluyó ningún paciente. 
 Se evaluó la causalidad según el algoritmo de causalidad FDA; la mayoría de los casos fueron “Posibles” 
(46,1%)  y probables (36,9%). 
 Se evidencio la prevalencia de la AR y las espondiloartropatías (EPA) en las mujeres. 
 Se evidencio un crecimiento del programa de farmacovigilancia en la ciudad de Bogotá D.C entre los 
años estudiados; la variación porcentual fue del 2,5% para el 2012 frente al 38,3% para el 2017. 
 Las reacciones adversas más prevalente según la clasificación WHOART Las fueron las “alteraciones 
de piel y anexos” (29,1%), “alteraciones generales” (24,1%), “Alteraciones del sistema respiratorio” 
(7,1%), “Alteraciones de los mecanismos de resistencia” (6,4%), “Alteraciones del sistema 
gastrointestinal” (5,0%), y “Alteraciones del sistema nervioso central y periférico” (5,0%). Lo anterior 
nos invita a cuestionarnos sobre la mediana calidad de vida que experimentan los 81 pacientes y si se 
está cumpliendo a cabalidad la política de seguridad del paciente. 
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 Según los reportes analizados el Certolizumab pegol fue prescrito solo bajo las indicaciones aprobadas 
por INVIMA. 
 Las edades que más presentaron reportes se encuentran un rango entre   50 - 54 años con 21 casos 
notificados equivalentes al (25,93%), aunque la edad estimada para el diagnóstico de AR y EPA puede 
ser mucho menor, factores como: expresión genética, hormonas sexuales, dificultad de diagnóstico, 
extienden el oportuno diagnóstico de la enfermedad. 
 Los fallos terapéuticos experimentados por algunos pacientes si bien puede deberse a las variaciones 
individuales tras la administración de la dosis, es impórtate cuestionar la participación activa del titular 
del registro sanitario en el programa de farmacovigilancia, el cumplimiento de los títulos establecidos 
por el INVIMA en el decreto 1782 de 2014 y si la inmunogenicidad del Certolizumab pegol está siendo 
evaluada constantemente.  
 Se desarrolló video dirigido a pacientes y al personal de salud en cuanto a la identificación, prevención 
y tratamiento de las reacciones adversas presentadas por Certolizumab pegol. 
 Se realizó un artículo científico para ser sometido a publicación con los resultados de la investigación. 
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ANEXO 1 Reportes de Farmacovigilancia de Certolizumab pegol notificados en Bogotá D.C., en el periodo 
2012 a 2017 por tipo de RAM por Clasificación Whoart Sub 
WHOART_1CLAS WHOART_SUB CANT % 
Alteraciones generales Ineffectiveness 9 6,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Rash pruritic 9 6,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Prurito 7 5,0% 
Alteraciones de la piel y anexos Eritema 6 4,3% 
Alteraciones generales Fiebre 5 3,5% 
Alteraciones del sistema musculo-esquelético Dolor articular 4 2,8% 
Alteraciones del sistema gastrointestinal Nauseas 4 2,8% 
Alteraciones del sistema nervioso central y periférico Cefalea 4 2,8% 
Alteraciones de la piel y anexos Erupción macular 3 2,1% 
Alteraciones generales Calor, sensación de 3 2,1% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Otitis media 3 2,1% 
Alteraciones de las plaquetas, el sangrado y la 
coagulación 
Hematoma 
3 2,1% 
Alteraciones de la piel y anexos Psoriasis 2 1,4% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Infección 2 1,4% 
Alteraciones generales Alergia 2 1,4% 
Alteraciones del sistema respiratorio Infección respiratoria alta 2 1,4% 
Alteraciones generales Gripe, sintomas tipo 2 1,4% 
Alteraciones del sistema nervioso central y periférico Cabeza, dolor 2 1,4% 
Alteraciones generales Fatiga 2 1,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Erupción pustular 2 1,4% 
Alteraciones del sistema respiratorio Tos 2 1,4% 
Alteraciones generales Escalofríos 2 1,4% 
Alteraciones del sistema urinario Infección vías urinarias 2 1,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Erupción papular 2 1,4% 
Alteraciones generales Malestar general 2 1,4% 
Alteraciones de la piel y anexos Urticaria 1 0,7% 
Alteraciones auditivas y vestibulares Oído, ruido 1 0,7% 
Alteraciones generales Hipersensibilidad 1 0,7% 
Alteraciones del sistema musculo-esquelético Artralgia 1 0,7% 
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Alteraciones cardiovasculares generales Hipertensión 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Psoriasis pustular 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Forunculosis 1 0,7% 
Neoplasias Piel, estado tipo tumor se 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Sinusitis 1 0,7% 
Alteraciones del sistema nervioso central y periférico Piel, quemazón 1 0,7% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Herpes labial 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Dermatitis alérgica 1 0,7% 
Alteraciones cardiovasculares generales Hipertensión arterial 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Faringitis 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Neumonía 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Cabello, caída 1 0,7% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Herpes zoster 1 0,7% 
Alteraciones en el sitio de administración Zona de aplicación, reacción 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Exantema 1 0,7% 
Alteraciones del sistema hepato-biliar Transaminase nos increased 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Bronquitis 1 0,7% 
Neoplasias Cáncer de mama 1 0,7% 
Alteraciones del sistema gastrointestinal Diarrea 1 0,7% 
Alteraciones metabólicas y nutricionales Peso aumentado 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Dermatitis seborreica 1 0,7% 
Alteraciones de las células rojas Hemoglobina disminuida 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Ampollosa, Erupción 1 0,7% 
Alteraciones generales 
Respuesta terapéutica 
disminuida 1 0,7% 
Alteraciones de la visión Ojos, alteración 1 0,7% 
Alteraciones en el sitio de administración 
Eritema en la zona  de 
aplicación 1 0,7% 
Alteraciones del sistema hepato-biliar Hepatotoxico, efecto 1 0,7% 
Alteraciones generales Palidez 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Vitiligo 1 0,7% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Infección de hongos Csf 1 0,7% 
Alteraciones generales Dolor 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Hipoxemia 1 0,7% 
Alteraciones generales Lumbar, dolor 1 0,7% 
Alteraciones psiquiatricas Apetito, perdida 1 0,7% 
Alteraciones de la piel y anexos Angioedema 1 0,7% 
Alteraciones generales Bacteriana resistencia 1 0,7% 
Alteraciones del sistema hepato-biliar Enzimas hepaticas aumentadas 1 0,7% 
Alteraciones generales Edema generalizado 1 0,7% 
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Alteraciones de la visión Ojos, dolor 1 0,7% 
Alteraciones en el sitio de administración Prurito en la zona  de aplicación 1 0,7% 
Alteraciones del sistema respiratorio Respiratorio, trastorno 1 0,7% 
Alteraciones de las plaquetas, el sangrado y la 
coagulación 
Sangrado de las encías 
1 0,7% 
Alteraciones del sistema gastrointestinal Boca seca 1 0,7% 
Alteraciones del sistema gastrointestinal Gastritis 1 0,7% 
Alteraciones psiquiatricas Anorexia 1 0,7% 
Alteraciones cardiovasculares generales Presión arterial alta 1 0,7% 
Alteraciones vasculares (extra cardiacas) Rubefación 1 0,7% 
Alteraciones metabólicas y nutricionales Peso, perdida 1 0,7% 
Alteraciones en el sitio de administración Calor en la zona de aplicación 1 0,7% 
Alteraciones de los mecanismos de resistencia Herpes simple 1 0,7% 
Alteraciones del sistema musculo-esquelético Musculo, dolor 1 0,7% 
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ANEXO 5 
Link Video  
https://www.renderforest.com/watch-10343912 
 
